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Vidre i mirall: nova secció sobre “Dotze dones en la biomedicina del segle XX”
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«Aquesta nena arribarà lluny!»
Paraules d’un mestre d’una escola rural anglesa sobre
E. H. Blackburn quan tenia sis anys.
Al llarg dels seus trenta-set anys de recerca, la doctora
Elizabeth H. Blackburn ha aportat coneixements clau
sobre l’estructura i el comportament dels cromosomes i
ha obert noves perspectives per a recerques futures sobre
aquest tema. Les seves contribucions a la biomedicina no
només són molt rellevants en el context bàsic de la mul-
tiplicació cel·lular sinó que tenen implicacions clares en
el camp de la biomedicina actual.
Elizabeth H. Blackburn estudia la morfologia cromo-
sòmica i defineix l’estructura dels telòmers. Es tracta
d’unes estructures especialitzades als extrems dels cro-
mosomes eucariotes que, a banda de realitzar nombroses
funcions relacionades amb el control de la divisió
cel·lular, són necessàries per mantenir-ne la integritat i
l’estabilitat. Els telòmers estan formats per seqüències
repetides de DNA i la seva presència permet evitar la pèr-
dua d’informació genètica durant la replicació. Sense els
telòmers els cromosomes tenen tendència a desnaturalit-
zar-se i els mecanismes de reparació del DNA generen
reordenacions cromosòmiques per fusió dels extrems.
Les aportacions de la doctora Blackburn al procés de
control de la divisió cel·lular han obert noves perspectives
en el camp de la gerontologia i en el del càncer. Els telò-
mers s’escurcen en cada divisió cel·lular perquè la síntesi
dels enzims que en codifiquen l’extensió, les telomerases,
està reprimida en la majoria de les cèl·lules, amb la notable
excepció de les cèl·lules mare (stem cells). D’altra banda,
és molt interessant el fet que la immensa majoria de les
cèl·lules canceroses disposen de mecanismes que els per-
meten conservar intacta la longitud dels telòmers, fet que
en facilita la multiplicació indefinida. Disposem ja
d’evidències que apunten que l’extensió dels telòmers pot
ésser clau en el procés de l’envelliment i del tractament del
càncer.
Companys importants en el llarg camí professional
d’Elizabeth H. Blackburn han estat John Gall, Jack W.
Szostak i Carol Greider, no només col·legues en l’estudi
de la funció i la regulació dels telòmers sinó científics
amb grans qualitats professionals i humanes. Per aquesta
tasca d’investigació els van concedir el Premi Albert
Lasker 2006 de Recerca Mèdica Bàsica, un dels premis
científics més prestigiosos que s’atorga en reconeixement
al treball d’una persona o d’un equip per la seva tasca
investigadora. La trajectòria d’aquesta recerca queda
reflectida en l’article Telomeres and telomerase: The path
from maize, Tetrahymena and yeast to human cancer and
aging, publicat en la revista Nature Medicine a l’octubre
del 2006.
Elizabeth: la nena curiosa
Filla única d’una parella de metges, Harold i Marcia
Blackburn, Elizabeth Helen Blackburn va néixer el 26 de
novembre de 1948 a Hobart, capital i ciutat principal de
l’illa de Tasmània, situada a 200 km del massís continen-
tal australià. Des de molt petita es va interessar per la bio-
logia. La seva curiositat era apreciable en l’exploració
innocent del món que l’envoltava. Tocava les meduses
verinoses i les formigues sense por de les picades. Aquest
desig de viure experiències amb la natura la portaria a
seguir el camí de les ciències biològiques.
A l’escola secundària va tenir els primers contactes
amb idees que feien referència a la bioquímica i a les
molècules de la vida. Les seves pròpies lectures personals
–no els treballs de l’escola– van fer que la jove aspirant a
biòloga s’adonés que entenent el funcionament de les
molècules en els organismes era possible comprendre la
biologia d’una manera més àmplia.
«Vaig tenir la gran sort que se’m donessin les cir-
cumstàncies de convertir aquest entusiasme infantil en
una passió per dedicar-me a la ciència que em duraria tota
la vida. Tant de bo tothom tingués tanta sort», presumeix
humilment aquesta investigadora sobre les bases que la
van preparar per emprendre el rumb de la ciència i tenir-
hi tant d’èxit.
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El camí
Tota caminada comença amb el primer pas. Per a
Elizabeth va ésser l’entrada a la Universitat de
Melbourne, a Austràlia, on la seva educació superior for-
mal va constituir el primer impuls en la carrera investiga-
dora. El 1970, amb només vint-i-dos anys, va rebre el títol
de Bachelor of Science d’aquesta institució, una de les
més respectades del món, amb una gran tradició en bio-
medicina i de la qual, dos anys més tard, el 1972, va rebre
també el títol de Master of Science.
El 1975, ja a la Universitat de Cambridge, a Angla-
terra, Elizabeth va obtenir el títol de doctora en Biologia
Molecular per un treball sobre la seqüenciació d’àcids
nucleics. Posteriorment va identificar l’estructura dels
telòmers en una estada postdoctoral de tres anys a la
Universitat de Yale.
Recerques prèvies sobre els telòmers
A la dècada dels anys trenta, Barbara McClintock i Hermann
Muller van deduir, de manera independent, que les regions
terminals naturals dels cromosomes mostraven característi-
ques especials. Van aventurar la hipòtesi que existien unes
estructures protectores que asseguraven la replicació ade-
quada dels cromosomes durant la divisió cel·lular i que
impedien que s’unissin de manera inadequada. Muller va
creure que els telòmers –del grec telos (‘fi’) imeros (‘part’ o
‘segment’)– estaven formats per una estructura diferent de la
resta dels cromosomes. No obstant això, la funció d’aquesta
estructura singular era totalment desconeguda.
El 1972 James Watson va suposar que els organismes
amb cromosomes lineals necessiten un mecanisme espe-
cial que garanteixi la integritat de les regions cromosòmi-
ques terminals durant la replicació. Aquesta teoria es va
arribar a conèixer com «el dilema de replicació de les
regions terminals dels cromosomes». En paral·lel, Alexei
Olovnikov va proposar que la pèrdua gradual dels
extrems dels cromosomes conduiria a l’envelliment o a
un estat en què les cèl·lules no es podrien dividir, ni de-
senvolupar les seves funcions normals, i s’induiria la
mort cel·lular. Tot i que els científics van discutir les pos-
sibles solucions a aquests dilemes, no van tenir mitjans
per posar a prova les seves idees.
Còmplices i col·legues
Per tenir èxit en la recerca científica cal trobar les perso-
nes correctes en el moment adequat. En aquest sentit, pot-
ser l’època clau per a la producció científica d’Elizabeth
H. Blackburn es va donar en la seva etapa d’investigadora
postdoctoral a l’equip de Joseph Gall, a la Universitat de
Yale, als Estats Units. Tots dos van decidir centrar els
seus estudis en un protozou ciliat, Tetrahymena thermop-
hila. El professor Gall acabava de descobrir que aquest
petit organisme era ideal per a l’anàlisi cromosòmica pel
seu ràpid creixement i pel gran nombre de «minicromo-
somes» lineals que posseeix.
Gall i Blackburn van centrar els seus esforços en
l’estructura dels telòmers dels cromosomes lineals de
Tetrahymena thermophila. Així, mitjançant les anàlisis al
laboratori, la intenció de la investigadora Blackburn era
establir patrons d’estructura del DNA. Després de proves
exhaustives, el seu primer descobriment va ésser una
seqüència curta repetida, és a dir, «blocs» de bases de 20
a 70 nucleòtids de longitud. El que Joseph Gall al princi-
pi va considerar una troballa sense importància va resul-
tar un descobriment interessant, ja que aquest fenomen
ocorre en tots els organismes, inclosos, per descomptat,
els éssers humans.
Al juny de 1980, quan disposava ja d’un laboratori
propi a la Universitat de Califòrnia, a Berkeley, la docto-
ra Blackburn va conèixer durant una conferència sobre
àcids nucleics qui seria un altre científic important en el
desenvolupament de les seves investigacions: Jack W.
Szostak, un reconegut especialista en genètica de llevats
de la Facultat de Medicina de Harvard. Van decidir unir
els seus coneixements sobre Tetrahymena, estudiar el
comportament dels telòmers i estendre’l a altres organis-
mes més complexos, com ara els llevats.
Tots dos científics van predir l’existència de la telo-
merasa, enzim que participa en la replicació dels telò-
mers. Szostak sabia que els fragments de DNA lineals del
llevat tendien a inserir-se en un lloc cromosòmic; si no ho
feien eren destruïts per enzims cel·lulars, presumible-
ment perquè es comporten com si fossin el resultat de
fractures aleatòries. Les seqüències de DNA repetit de
Tetrahymena afegides a les regions terminals dels cromo-
somes de llevat n’evitaven la degradació. És important
destacar l’èxit d’aquest experiment, més enllà de la dife-
rència evolutiva entre els dos organismes. Els telòmers de
Tetrahymena protegien els cromosomes de llevat i en
mantenien la integritat.
Els investigadors van identificar més tard que les
seqüències de DNA que s’unien als cromosomes de llevats
i els protegien eren repeticions curtes de DNA. A més, van
observar que els telòmers no actuaven com a plantilles
per a la producció de seqüències telomèriques addicio-
nals. Això, juntament amb la variada quantitat de repeti-
cions, va dur a Blackburn i Szostak a especular que un
enzim especial afegia seqüències als telòmers.
Un altre element clau per al desenvolupament de les
seves tasques de recerca es va donar en establir contacte
amb l’aleshores estudiant universitària Carol Greider. Es
van conèixer a la Universitat de Berkeley. Segons
Greider, va ésser durant l’entrevista de feina amb la doc-
tora Blackburn quan va decidir estudiar biologia molecu-
lar. Sota la direcció de Blackburn, Greider es va dedicar a
estudiar la telomerasa de Tetrahymena, ja que si contenia
molts telòmers hauria de sintetitzar també quantitats
importants d’aquest enzim.
Per Nadal de 1984 Greider va descobrir que en afegir
un extracte cel·lular de Tetrahymena a una solució que
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contenia nucleòtids i fraccions dels telòmers es generava
precisament el patró de DNA predit per a un enzim que
afegís un darrere l’altre els blocs de sis nucleòtids que
formaven la repetició. Blackburn i Greider van anomenar
telomerasa aquest enzim. El repte següent per a
Blackburn i Greider va ésser descobrir com es produïa la
síntesi. Van proposar que l’enzim responsable contenia
una subunitat de DNA o RNA que servia de motlle. A més,
van observar que l’addició d’una ribonucleasa inactivava
aquest enzim, per això van concloure que l’RNA exercia
un paper fonamental. Aleshores Greider va purificar el
complex enzimàtic que van denominar telomerasa, i van
demostrar que està format per RNA i proteïna. El desco-
briment va marcar una fita per als biòlegs de tot el món i
va permetre als investigadors crear telòmers artificials per
estudiar el control de la replicació cel·lular.
Premi Lasker 2006*
El Premi Albert Lasker 2006 de Recerca Mèdica Bàsica
el van atorgar a Elizabeth H. Blackburn, Carol W. Greider
i Jack W. Szostak, en paraules de la Fundació que el
patrocina, per la predicció i el descobriment de la telome-
rasa, un complex enzimàtic format per RNA i proteïna,
necessari per a la replicació correcta dels terminals cro-
mosòmics i per a la protecció i el manteniment de la inte-
gritat del genoma.
Amb aquesta distinció es ret homenatge a tres cientí-
fics que van descriure la reacció bioquímica que garan-
teix l’estabilitat i la viabilitat dels cromosomes. Aquest
treball va aclarir que els telòmers no només tenen un
paper clau en la viabilitat cromosòmica sinó que també
funcionen com un rellotge mitòtic per regular el nombre
de divisions cel·lulars.
Elizabeth: dona i científica
Per a Elizabeth H. Blackburn la plenitud no significa
solament la dedicació a la recerca i la carrera científica.
En l’article Balancing family and career. One way that
worked defensa el dret de totes les dones a desenvolupar
una professió sense por a ésser discriminades per la
maternitat: «No té sentit que els accessos de la dona a una
carrera estiguin tancats per una situació temporal [les res-
ponsabilitats d’atendre com a mare els fills petits]… [La
dona que tria ésser mare] ha rebut una educació i cal valo-
rar aquesta gran inversió. Cal que es produeixi un canvi
cultural que permeti a la dona compatibilitzar la seva car-
rera amb les necessitats familiars, i que no senti que això
la condemna com a científica seriosa».
Precisament va ésser això el que va viure el 1986. En
una mateixa setmana van succeir dos esdeveniments en la
vida d’Elizabeth H. Blackburn que ella mateixa defineix
com els més memorables de la seva vida: va ésser pro-
moguda a catedràtica a la Universitat de Berkeley i va
rebre la notícia que seria mare per primera vegada. El seu
fill Benjamin era fruit del seu matrimoni amb John Sedat,
a qui havia conegut quan tots dos estudiaven biologia
molecular a Cambridge. Es van casar el 1975, després
que Blackburn es traslladés als Estats Units. La doctora
Blackburn va complir el seu paper de mare i científica, va
dirigir un grup de recerca fins el 1990 i després es va tras-
lladar a San Francisco (UCSF) per dirigir els departa-
ments de Microbiologia i Immunologia, i Bioquímica i
Biofísica. Aquests nomenaments li van conferir més pres-
tigi: era la primera dona en la història de la universitat que
ocupava aquest càrrec. Al costat d’articles en les revistes
científiques més prestigioses del món, Blackburn ha
publicat una col·lecció d’assaigs sobre telòmers que va
dirigir juntament amb Carol W. Greider. Aquesta obra va
rebre un elogi unànime perquè aclaria conceptes i orde-
nava un món que s’havia tornat cada vegada més divers i
voluminós. «Un dels grans encerts del llibre és l’amplitud
de temes i la manera en què els ordena i tracta», la va lloar
Carolyn Price, de la Universitat de St. Andrews, Escòcia.
A més de les seves investigacions i la càtedra a la
Universitat de Califòrnia, Blackburn ha impartit confe-
rències i seminaris sobre telòmers i càncer a tot el món.
Entén que la ciència és una activitat tan creativa com les
humanitats, i que al costat del rigor metodològic que
exigeix ha de deixar la imaginació oberta a altres idees.
Afirma que la comunicació científica és important per a
la construcció d’una societat: «Nosaltres certament no
podem dirigir els nostres avanços en biologia cap a un
destí determinat. Per a una política científica saludable
que serveixi de manera immillorable a la societat és indis-
pensable disposar d’un ambient d’obertura a totes les evi-
dències científiques i compartir lliurement les idees».
Recorda també que una de les seves heroïnes científiques,
Marie Curie, va dir que «res de la vida ha d’induir temor,
només cal comprendre-ho».
NOTA
*En el moment en què es va preparar aquesta traducció al català,
Blackburn, Greider i Szostak van rebre el Premi Nobel de Fisiologia i
Medicina (2009) en reconeixement a les seves aportacions
científiques.
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